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Il Streszczenie

Wprowadzenie i cel pracy. Konsekwencjg zwiekszonej
dostepnosci oraz czestotliwosci wykonywania badan obra-
zowych stanowi coraz powszechniejsza diagnoza guzkéw
tarczycy. Ogniskowe zaburzenia echostruktury w badaniu
ultrasonograficznym moga by¢ widoczne u ponad potowy
badanych pacjentéw. Celem pracy jest préba przedstawie-
nia najistotniejszych informacji na temat guzkéw tarczycy
w sposéb przydatny dla codziennej praktyki klinicznej lekarza,
niezaleznie od specjalizacji.

Skrécony opis stanu wiedzy. Podstawg algorytmu diagno-
stycznego przy podejrzeniu obecnosci zmian ogniskowych
tarczycy jest doktadne badanie podmiotowe i przedmiotowe
pacjenta. Nalezy oceni¢ ryzyko choroby nowotworowej gru-
czotu tarczowego, biorac pod uwage narazenie na czynniki
zewnetrzne oraz wywiad rodzinny. Szczegdlng czujnos¢ on-
kologiczna powinny wzbudzi¢ zaburzenia symetrii, rozmiaru
i konsystencji gruczotu oraz obecnos¢ twardych, niebolesnych
i nieprzesuwalnych okolicznych weztéw chtonnych. Guzki
tarczycy moga manifestowac swojg obecnos¢, dajac objawy
miejscowe, zwigzane gtéwnie z dolegliwosciami uciskowymi,
oraz objawy ogdélnoustrojowe, wynikajace z zaburzonej pro-
dukgcji hormondw. Objawy uciskowe wigza sie zograniczeniem
$wiatta przetyku, dusznoscig oraz chrypka. Badanie USG, TSH
oraz BACC tarczycy stanowia podstawowe narzedzia warunku-
jace odpowiednie postepowanie terapeutyczne, ktére moze
opierac sie na prostej obserwacji po resekcje chirurgiczna.
Podsumowanie. Kluczowa rolg lekarza jest wyodrebnienie
pacjentéw zistotnym prawdopodobienstwem procesu ztosli-
wego. Obecnie stosowane metody diagnostyczne guzkow tar-
czycy w wiekszosci przypadkéw umozliwiaja trafng diagnoze,
pozwalajac oszczedzi¢ zbednych interwencji chirurgicznych
pacjentom z rozpoznaniem zmian fagodnych.
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B Abstract

Introduction and objective. Due to increased availability and
frequency of imaging tests the diagnosis of thyroid nodules is
becoming very common. Focal echostructure abnormalities in
the ultrasound examination may be visible in more than a half
of the examined patients. The aim of this study is to present the
most important information about thyroid nodules in a way
useful for everyday clinical practice of a physician, regardless
of the specialization.

Review of the current state of knowledge. The basis of
the diagnostic algorithm in case of suspicion of thyroid focal
changes is a thorough interview and physical examination
of the patient. The risk of thyroid cancer should be assessed
by analysing exposure to external factors and family history.
Special oncological vigilance should be aroused by abnormal
symmetry, size and consistency of the gland, and the presence
of hard, non-painful and immovable surrounding lymph nodes.
Thyroid nodules may manifest their presence giving local
symptoms, mainly associated with compression and systemic
symptoms resulting from disturbed hormone production.
Compression symptoms are associated with reduced
esophageal lumen, dyspnea and hoarseness. Ultrasound, TSH
and US-FNAB examination of the thyroid gland are the basic
tools for appropriate therapeutic management, which can
range from simple observation to surgical resection.
Conclusions. The key role of the physician is to identify
patients with a significant probability of malignant process.
In most cases, current diagnostic methods of thyroid nodules
enable accurate diagnosis, saving unnecessary surgical
interventions in patients with mild lesions.
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WPROWADZENIE | CEL PRACY

Guzki tarczycy stanowig jeden z najczestszych probleméw
endokrynologicznych wsrod pacjentow. Czestotliwos¢ ich
wystepowania w badaniu przedmiotowym wynosi ok. 4-7%,
przy czym czesciej wystepuja one u kobiet — 5%, niz u mez-
czyzn - 1% [1-3]. Ogniskowe zaburzenia echostruktury
w badaniu ultrasonograficznym moga by¢ widoczne nawet
u 65% badanych pacjentéw [1-4]. W przypadku przepro-
wadzenia badania tomografii komputerowej lub rezonansu
magnetycznego guzki tarczycy moga zosta¢ wykryte przy-
padkowo nawet u ok. 15% pacjentéw [5]. Wykrycie zmiany
ogniskowej w tarczycy z pewnoscig wiaze si¢ ze znacznym
stresem dla pacjenta. Wigkszo$¢ zobrazowanych patologii
ma jednak charakter fagodny, a jedynie ok. 7-15% z nich
daje rozpoznanie raka tarczycy [2, 3, 6, 7]. Istotnym za-
gadnieniem jest wykluczeniem procesu nowotworowego,
a w przypadku podejrzanych zmian oszacowanie ryzyka
transformacji nowotworowej obrazowanych struktur. Pod-
stawowym kryterium wykonania biopsji rozpoznanego guz-
ka jest uwzglednienie wielko$ci stwierdzonej zmiany wraz
z uwzglednieniem cech obrazu ultrasonograficznego oraz
klinicznego. Diagnostyka oraz terapia guzkow tarczycy po-
winna by¢ optymalnie dostosowana pacjenta, tak by odniost
on z niej korzys¢.

Praca prezentuje podsumowanie aktualnego stanu wiedzy
dotyczacego m.in. epidemiologii, etiologii oraz diagnostyki
guzkow tarczycy, bedace podstawowym zbiorem zagadnien
w tym zakresie. Niniejsza praca stanowi ponadto prébe
przedstawienia najistotniejszych informacji na temat guz-
kow tarczycy w sposdb przydatny dla codziennej praktyki
klinicznej lekarza, niezaleznie od specjalizacji.

OPIS STANU WIEDZY

Badanie podmiotowe oraz przedmiotowe

Pierwszym krokiem algorytmu diagnostycznego, ktory okre-
$la wskazania do poglebienia diagnostykiiprzeprowadzenia
badania ultrasonograficznego u pacjenta, u ktérego podejrze-
wamy obecno$¢ zmian ogniskowych tarczycy, jest badanie
podmiotowe oraz przedmiotowe [1, 3].

W badaniu podmiotowym nalezy dokladnie ocenié¢ ryzyko
ewentualnej choroby nowotworowej, biorac pod uwage wy-
wiad chorobowy oraz rodzinny pacjenta. Dodatni wywiad
w kierunku zwigkszonego ryzyka raka tarczycy zwiazany jest
m.in. z ekspozycja na promieniowanie jonizujace, nieade-
kwatng podazg jodu w diecie, otyloécia oraz insulinoopor-
noscig. Rak tarczycy wystepuje ok. 4 razy czesciej u kobiet,
natomiast bardziej agresywny przebieg i wieksza $miertel-
nos$¢ odnotowuje sie u mezczyzn [1, 8, 9]. Kolejnym istotnym
czynnikiem predysponujacym jest obecnos¢ raka tarczycy
wsrod krewnych pacjenta. Wystepowanie tego nowotworu
w rodzinie wigze si¢ z bardziej agresywnym przebiegiem
choroby, zachorowaniem w mlodszym wieku oraz czestszymi
przerzutami odlegtymi oraz do okolicznych wezléw chlon-
nych [10]. Wystepowanie w rodzinie raka brodawkowatego
lub pecherzykowego zwieksza kilkukrotnie ryzyko zacho-
rowania u pacjenta. W przypadku raka rdzeniastego az 25%
rozpoznan stanowia nowotwory dziedziczne [11]. Dziedzicz-
ny rak rdzeniasty tarczycy moze wystepowaé w przebiegu
zespolu mnogiej gruczolakowatosci wewnatrzwydzielniczej
typu 2 A (ang. multiple endocrine neoplasia type 2 A, MEN

2 A) ze wspoltowarzyszacym guzem chromochtonnym
nadnerczy oraz nadczynnoscig przytarczyc lub jako zespot
mnogiej gruczolakowato$ci wewnatrzwydzielniczej typu
2 B (ang. multiple endocrine neoplasia type 2 B, MEN 2 B)
z dodatkowg obecnoscig guza chromochlonnego, nerwia-
kowldkniakowatoscig oraz cechami marfanoidalnymi lub
wystapic jako izolowana posta¢ rodzinna. Posta¢ dziedziczna
zwigzana jest z mutacjami w genie RET [11-13]. Postaci
rodzinne raka tarczycy obejmuja réwniez zespoty z domi-
nacja ognisk nowotworu zlokalizowanych poza tarczyca, sg
to m.in. zespoly: Wernera, Carneya, Cowdena, Gardnera,
McCune’a i Albrighta czy zesp6t Li-Fraumeni [12, 14, 15].

W badaniu fizykalnym nalezy skupic sie na ocenie tarczycy
wraz z dokfadnym badaniem wezléw chlonnych szyjnych,
nadobojczykowych oraz podzuchwowych. Szczegdlng uwage
powinny zwrdci¢ wezly twarde, niebolesne oraz nieprzesu-
walne w badaniu, co moze $§wiadczy¢ o potencjale onkolo-
gicznym tych zmian. W badaniu palpacyjnym istotne jest,
aby okresli¢ rozmiar oraz symetrie¢ gruczotu tarczowego,
a przy obecnosci guzkow nalezy oceni¢ ich liczbe, konsysten-
cje, wielko$¢ oraz przesuwalnosé wzgledem podtoza. Guzki
tarczycy moga manifestowac swoja obecnos¢, dajac objawy
miejscowe, zwigzane gtéwnie z dolegliwo$ciami uciskowy-
mi z powodu powiekszenia objeto$ci gruczotu oraz objawy
ogolnoustrojowe wynikajace z zaburzenia produkeji hormo-
néw [1, 3]. Objawy uciskowe wystepuja u ok. 5% pacjentéw
iwiaza sie z ograniczeniem $wiatla przelyku, dusznoscig oraz
chrypka. Obecnos¢ objawdéw uciskowych zalezy od wielkosci
i lokalizacji guzka. Ucisk pojawia sie zwykle w przypadku
$rednicy zmiany powyzej 3 cm oraz przy potozeniu w bli-
skim sgsiedztwie tchawicy [5]. Czasem obecny moze by¢ bél
w okolicy tarczycy, promieniujacy w okolice uszu. Objawy
ogolnoustrojowe to z reguly klasyczne cechy nadczynnosci
lub niedoczynnosci tarczycy. Wiekszos¢ guzkow tarczycy
ma stosunkowo matg wielko$¢, nie powodujac tym samym
nasilonych objawéw oraz wizualnych cech powiekszenia
gruczotu [1, 3]. Szacuje sie, ze az 95% guzkow tarczycy po-
zostaje bezobjawowa [5].

Diagnostyka laboratoryjna

Kolejnym etapem diagnostyki jest podstawowa ocena hor-
mondw, takich jak hormon tyreotropowy (ang. thyroid sti-
mulating hormone, TSH) oraz wolnej frakcji tyroksyny (free
thyroxine, fT4), a w razie konieczno$ci badanie przeciwciat
przeciwtarczycowych, takich jak przeciwciata skierowane
przeciwko peroksydazie tarczycowej czy przeciwko tyreo-
globulinie.

Diagnostyka ultrasonograficzna

Ocena ultrasonograficzna gruczotu tarczowego obejmu-
je analize ewentualnych guzkéw obejmujaca ich wielkosc,
objetos¢, echogenicznos¢ oraz obecnos¢ cech dodatkowych
mogacych przemawia¢ za podlozem zlosliwym ocenianych
zmian [3, 16]. Jest to metoda nieinwazyjna, tania oraz po-
wszechnie dostepna, pozwalajaca na wstepne oszacowanie
ryzyka obecnos$ci zmiany inwazyjnej. Badanie to powinno
by¢ uwzglednione, jesli istnieja do jego przeprowadzenia
odpowiednie przestanki wynikajgce z badania podmioto-
wego, przedmiotowego lub wynikéw innych metod obra-
zowania. Nie powinno stanowi¢ ono metody skriningowego
obrazowania, gdyz wigze si¢ to z narazeniem pacjentow na
zbedne procedury diagnostyczne przy niewielkim znaczeniu
klinicznym wykrytych zmian.
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Wedtug Rekomendacji Polskich Towarzystw Naukowych
»Diagnostykaileczenie raka tarczycy” — Guidelines of Polish
National Societies Diagnostics and Treatment of Thyroid
Carcinoma 2018 Update, aspekty przemawiajace za prze-
prowadzeniem badania USG tarczycy u pacjenta, u ktérego
podejrzewamy chorobe tarczycy, to m.in.: obecnos$¢ wola
guzkowego lub wyczuwalnego guzka tarczycy, powickszenie
wezlow chlonnych niezwiazane z infekejg, powigkszenie tar-
czycy bez wyczuwalnego guzka, zmiana ogniskowa tarczycy
wykryta w innym badaniu obrazowym, dodatni wywiad
w kierunku ekspozycji na promieniowanie jonizujace czy
nosicielstwo mutacji RET [16].

Diagnostyka réznicowa

Diagnostyka réznicowa rozpoznanego guzka tarczycy po-
winna obejmowa¢ mozliwe patologie dotyczace zaréwno
samej tarczycy, jak i innych narzadéw. W réznicowaniu
nalezy uwzgledni¢ mozliwos¢ wystapienia torbieli, zmia-
ny zapalnej, guzka pecherzykowego, gruczolaka, obecnosci
przerzutéw np. raka nerki, mozliwe zmiany typu lipoma czy
haemangioma oraz ewentualny rozrost ztosliwy [3].

Biopsja aspiracyjna cienkoigtowa

Istotng kwestig jest podjecie decyzji o kwalifikacji zmiany
ogniskowej tarczycy wykrytej w badaniu USG do biopsji
aspiracyjnej cienkoigltowej (BAC) (optymalnie do biopsji
aspiracyjnej cienkoiglowej celowanej - BACC) z nastepcza
cytologiczng oceng rozmazu. Zgodnie z rekomendacjami
podstawowe wskazania do biopsji zmiany ogniskowej tar-
czycy stanowig: — Guzek wyczuwalny palpacyjnie i/lub wi-
doczny w USG, jesli przynajmniej jeden jego wymiar wynosi
minimum 1 cm, a pozostale minimum 5 mm (o ile nie ma
w tarczycy innych ognisk o wigkszym ryzyku ztosliwosci,
wymagajacych BAC w pierwszej kolejnosci). W przypadku
zmian mnogich nalezy wykluczy¢ raka w 3-4 ogniskach
o najwiekszym ryzyku.

- Zmiana ogniskowa tarczycy niezaleznie od rozmiaréw,
jesli wystepuja nasilone kliniczne i/lub ultrasonograficznie
czynniki ryzyka ztosliwosci (o ile istnieje techniczna moz-
liwo$¢ wykonania biopsji, ktorej wynik bedzie wiarygodny).

- Zmiana ogniskowa, niezaleznie od jej wielko$ci, w przy-
padku stwierdzenia przerzutéw raka tarczycy do weztdéw
chtonnych lub przerzutéw odleglych, zwigkszonego stezenia
kalcytoniny, nosicielstwa mutacji RET (o ile istnieje tech-
niczna mozliwo$¢ wykonania biopsji, ktérej wynik bedzie
wiarygodny). Jesli guzkowi towarzyszy podejrzany wezet
chtonny, to réwniez nalezy podda¢ go biopsji [16].

W guzkach mniejszych niz 0,5 cm BAC/BACC nie jest
zalecana z powodu trudno$ci w ocenie cech ultrasonogra-
ficznych oraz malego ryzyka klinicznego. Biopsja zmian
mniejszych niz lcm jest zalecana, jesli wymiar guzka wynosi
0,5-1cm i towarzyszy mu przynajmniej jedna istotna cecha
kliniczna albo minimum jedna cecha USG o duzej sile pre-
dykcyjnej ryzyka ztosliwosci lub co najmniej dwie o nizszej
sile predykeyjnej [16].

Zgodnie z wytycznymi opublikowanymi w Guidelines of
Polish National Societies Diagnostics and Treatment of Thyro-
id Carcinoma 2018 Update ceche kliniczna mogg w tym przy-
padku stanowi¢: przerzuty odlegte lub do weztéw chlonnych,
rodzinny rak tarczycy lub ekspozycja na promieniowanie
jonizujace w wywiadzie. Dodatkowymi cechami moga by¢:
obecno$¢ twardego, zrosnietego z otoczeniem guzka, ktory
szybko ro$nie, srednica guzka powyzej 4 cm, sytuacja gdy

zmiana ogniskowa pojawila si¢ przed 20. lub po 60. roku
zycia lub porazenie nerwow krtaniowych (szczegdlnie jed-
nostronne) [16].

Cechy ujawnione w badaniu USG, mogace z duzg sitg
predykcyjna sugerowac¢ zmiane zloéliwa, to: przerzutowy
obraz wezléw chlonnych oraz cechy naciekania okolicznych
narzadoéw szyi. Inne mozliwe do zobrazowania cechy to: mi-
krozwapnienia, lity oraz hipoechogeniczny charakter zmiany
ogniskowej, ksztalt guzka (,,wysokos$¢ > szeroko$¢”), guzek
o nieregularnych lub zrazikowych granicach, wzmozony,
chaotyczny przeptyw wewnatrz guzka oraz podtorebkowa
lokalizacja zmiany [16].

Aspirat pozyskany droga BAC/BACC poddawany jest
ocenie cytologicznej, co sprawia, Ze okreslenie zlosliwosci
guza zwigzane jest jedynie z poddaniem ocenie wygladu
komoérek gruczotu. Stwierdzenie cech zlosliwosci, takich jak
naciekanie okolicznych tkanek, jest w tym badaniu niemoz-
liwe, w odrdznieniu od badania histopatologicznego. Wynik
biopsji nie jest wiec zawsze rozstrzygajacy i w niektérych
przypadkach moze méwi¢ jedynie o istnieniu podejrzenia
danej patologii. Brak mozliwosci oceny naciekania tkanek
uniemozliwia rozpoznanie raka pecherzykowego tarczycy
[17]. Istotny jest jednak niski odsetek wynikéw fatszywie
ujemnych (< 3%) osiaganych w ocenie materialu z BACC
[18, 19].

Podstawowym celem biopsji gruczotu tarczowego jest
oszacowanie ryzyka procesu nowotworowego wraz z probg
oceny etiologii badanej zmiany. Zgodnie z terminologia roz-
poznan w BACC z2017 roku, opartej na klasyfikacji Bethesda
(The Bethesda System for Reporting Thyroid Cytopathology,
TBSRTC), rozpoznania mozemy podzieli¢ na 6 kategorii.
Kategoria I to biopsja niediagnostyczna lub niesatysfakcjo-
nujaca. Calkowite ryzyko procesu zlosliwego w tej grupie
wynosi 5-10%. II kategoria uwzglednia zmiany tagodne,
pod postacig: wola guzkowego, zapalenia tarczycy (w tym
przewleklego), guzka hiperplastycznego w wolu, guzka kolo-
idowego lub torbieli tarczycy. Ryzyko zmiany zlosliwej w tej
kategorii wynosi 0-3%. Kategoria III to rozpoznanie atypii
o nieokreslonym znaczeniu (ang. atypia of undetermined
significance, AUS) lub zmiany pecherzykowej blizej nieokre-
$lonej (ang. follicular lesion of undetermined significance,
FLUS). Catkowite ryzyko raka wynosi w tym przypadku
10-30% (u polskich chorych: 2,5-5%). Kategoria ta powinna
by¢ uzywana tylko wtedy, kiedy nie jest mozliwe uscislenie
rozpoznania. Zmiane z grupy IV stanowi podejrzenie nowo-
tworu pecherzykowego. Calkowite ryzyko raka wynosi tutaj
ok. 30%, a w badaniach przyprowadzonych wéréd pacjentow
z Polski ok. 15%. Kategoria V to podejrzenie zlosliwosci
ocenianej zmiany, gdzie catkowite ryzyko raka wynosi ok.
75%. Rozpoznanie to obejmuje podejrzenie raka brodawko-
watego, raka rdzeniastego, chloniaka, przerzutu do tarczycy
lub raka anaplastycznego/migsaka naczyniowego. Ostatnia,
VI kategoria to obecnos¢ nowotworu ztosliwego, a ryzyko
raka stanowi tu niemal 100%. Obejmuje rozpoznanie wy-
mienionych w kategorii V jednostek chorobowych [16, 20].

Obserwacja

Zmiana ogniskowa lita, w ktérej w BACC rozpoznano zmiang
tagodna, wymaga monitorowania klinicznego (badanie fizy-
kalne lub USG) co 6-18 miesiecy celem oceny, czy wielko$é
oraz cechy ogniska nie ulegly zmianie [16]. Zmiany fagodne
z reguly nie zmieniaja znaczaco swoich rozmiaréw. W ba-
daniu przeprowadzonym na 922 pacjentach przez Durante
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i wsp. wzrost fagodnych guzkéw odnotowano jednie u 15,4%
chorych poddanych 5-letniej obserwacji, u 18,5% pacjentéw
doszlo do zmniejszenia rozmiaréw wezedniej stwierdzonych
zmian. Rak tarczycy zostal rozpoznany jedynie w pigciu
(0,3%) ze wszystkich pierwotnie stwierdzonych guzkéw [18].

Podstawowe postepowanie

Proponowane leczenie uzaleznione jest m.in. od wyniku
biopsji. Odsetek wynikéw BACC, ktére ze wzgledu na zbyt
niska czulo$¢ nie daja jednoznacznej odpowiedzi co do wy-
boru optymalnej $ciezki postepowania, wynosi $rednio 20%
[21-23].

W przypadku stwierdzenia zmiany fagodnej w badaniu
cytologicznym postepowaniem z wyboru jest z reguty lecze-
nie zachowawcze. Leczenie operacyjne moze by¢ zalecane
w przypadku guzéw tagodnych o duzej srednicy, zwlaszcza
jesli dotyczy to mlodych oséb lub gdy obecne sg objawy
uciskowe guza. Leczenie operacyjne zmian nowotworowych
opiera si¢ na catkowitym wycieciu tarczycy wraz z weztami
chtonnymi szyi. Do najczestszych powiklan po leczeniu
operacyjnym naleza niedoczynno$¢ przytarczyc — wystepu-
jaca przejsciowo u 5-71% pacjentéw oraz porazenie nerwu
krtaniowego wstecznego — wystepujace przejsciowo u ok.
10% [24, 25].

PODSUMOWANIE

Guzki dotyczace narzadu tarczowego s coraz powszechniej
wykrywane w populacji, co jest konsekwencja zwiekszo-
nej dostepnosci oraz czestotliwosci wykonywania badan
obrazowych. Kluczows rolg lekarza jest wyodrebnienie pa-
cjentoéw, ktorzy odniosa korzysci z dalszego postepowania
terapeutycznego, oraz chorych, u ktérych wystepuje istotne
prawdopodobienstwo procesu zlosliwego. Badanie USG,
TSH oraz BACC tarczycy stanowia podstawowe badania
algorytmu diagnostycznego, ktéry warunkuje odpowiednie
postepowanie terapeutyczne, ktore zaréwno moze opieraé
sie na prostej obserwacji, jak i moze je stanowi¢ resekcja
chirurgiczna. Obecnie stosowane metody diagnostyczne
w wiekszo$ci przypadkéw umozliwiajg trafng diagnoze,
pozwalajac oszczedzi¢ wielu zbednych interwencji chirur-
gicznych pacjentom z rozpoznaniem zmian tagodnych w ba-
daniach mniej inwazyjnych. Wsréd nowoczesnych, obiecu-
jacych mozliwosci diagnozowania zmian ztosliwych warto
podkresli¢ pozycje oceny stezenia mikroRNA izolowanych
z materiatu z BACC i krwi obwodowej oraz okreslanie mu-
tacji, m.in. w genie BRAF [26].
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